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I. INTRODUQAO 

■ Necessidade essencial de glicose: Cerebro humano 
e demais celulas nervosas, eritrocitos, testiculos, medula 
renal, tecidos embrionarios, alem do musculo em 
exerclcio. 

■ O corpo desenvolveu mecanismos para armazenar um 
suprimento de glicose em uma forma rapidamente 
mobilizavel: o glicogenio. 

■ A glicose do sangue pode ser obtida de 3 fontes 
primarias: dieta, degradagao do glicogenio e 
gliconeogenese. 
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Diminuigao da secregao de Insulina 

Aumento de secreoao de glucagon, adrenalina, 
GH e cortisol 

Sintomas: tremor, palpitagao, fome, ansiedade 


Difusao cognitiva, convulsao, coma 


Morte cerebral 


Figura 1 . Limiares glicemicos (sangue venoso arterializa- 
do) para os diversos contra-reguladores e sintomas. 

Arq Bras Endrocrinol Metab 2008;52/2 


Como manter nfveis constantes de glicose no sangue? 




■ O glicogenio do musculo e extensamente degradado 
durante o exercicio, podendo ser exaurido em menos de 
uma hora de atividade muscular vigorosa. 

■ O glicogenio do figado pode ser exaurido em 12 a 24 
horas. 

■ Na ausencia de uma fonte dietetica de glicose, a glicose 
e rapidamente liberada pelo glicogenio hepatico. 

■ Quando os depositos de glicogenio sao exauridos, 
tecidos especificos sintetizam uma nova glicose, 
utilizando precursores nao-glicidicos, atraves da 
gliconeogenese. 



Granulos de glicogenio em um hepatocito. 



II. ESTRUTURA E FUNQAO DO 
GLICOGENIO 

■ Principals depositos de glicogenio no corpo: musculo 
esqueletico e figado. 

■ Glicogenio muscular: serve como reserva de 
combustivel para a sintese de ATP durante a contragao 
muscular. 

■ Glicogenio hepatico: Serve como reservatorio de 
glicose para os demais tecidos quando a glicose da 
alimentagao nao esta dispomvel (entre refeigoes ou 
durante o jejum). Mantem a concentragao de glicose no 
sangue (glicemia) especialmente nos estagios iniciais de 
jejum. 




GLICOSE 

SANGUINEA 


MUSCULO 


Fungoes do 
glicogenio 
hepatico e 
muscular. 










■ O glicogenio e um homopolissacaridio de cadeia 
ramificada, feita exclusivamente de resfduos de glicose. 

■ A ligagao glicosfdica principal e uma ligagao alfa-1,4. 

■Apos cada oito a dez residuos de glicose, existe uma 
ramificagao contendo uma ligagao alfa-1,6. 



Estrutura ramificada do glicogenio. 














■ Os depositos de glicogenio hepatico aumentam durante 
o estado pos-prandial, e sao exauridos durante um 
jejum. 

■ O glicogenio muscular nao e afetado por perfodos 
curtos de jejum (poucos dias) e e apenas 
moderadamente diminufdos no jejum prolongado 
(semanas). 

■ O glicogenio muscular e sintetizado para repor os 
depositos do musculo, apos terem sido exauridos, por 
exemplo, pelo exercicio. 
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FIGURE 7.44 

Variation of liver glycogen levels between meals and during the nocti 
fast. 


Variagao dos niveis de glicogenio hepatico durante em 24 horas. 





■ Degradagao do Glicogenio - Glicogenolise: ocorre 
no figado e no musculo nos intervalos de tempo entre as 
refeigoes e/ou nos periodos de jejum. 

■ Sintese do Glicogenio - Glicogenese: ocorre no 
figado e no musculo logo apos as refeigoes. 

■ Estes processos ocorrem no citosol das celulas. 



Rlbose-5-fosfato Psruvato 


Oxidacao 
por glicolise 


FIGURj 14-1 As printipats vias de utiliza^ao da glicose. Embora nao 
sejam os unitos destinos possiveis da glicose, essas quatro vias sao as mais 
significattvas em termos de quantidade de glicose que flui at raves delas na 
maioria das celuias. 

As principals vias de utilizagao da glicose. 
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Fig. 5 - Sfntese e 
degradagao do 
glicogenio no 
mapa metabolico. 















DEGRADAQAO 


SINTESE 


Glicogenio 
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Fig. 13.5 Esquema geral da degradacao e smtese de glicogenio no figado. 

Fig. 6 - Sintese e degradagao do glicogenio. 




















INTEGRA£AO 

MET ABO LIC A 


I. INTRODUQAO 


Como regular o metabolismo? 
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Mapa metabolico. 



















































































































I. INTRODUQAO 

O problema... 

- O Metabolismo deve ser regulado de forma harmonica 
nos diferentes tecidos, ou seja, deve funcionar de 
maneira integrada. 







I. INTRODUQAO 


O problema... 


- O Metabolismo deve ser regulado de forma harmonica 
nos diferentes tecidos, ou seja, deve funcionar de 
maneira integrada. 

- Caso contrario: 
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II. EFEITOS METABOLCOS DA 
INSULINA E DO GLUCAGON 


• Quatro tecidos principals exercem fungao dominante no 
metabolismo energetico: figado, tecido adiposo, 
musculo e encefalo. 

• A interligagao entre os tecidos e: 

a) Regulada pela variagao nos nfveis plasmaticos dos 
hormonios insulina e glucagon, adrenalina e 
noradrenalina 

b) Mediada pelo sistema nervoso 

c) Dependente da disponibilidade de substratos circulantes 





• Hormonios 

• Si sterna nervoso 

• Disponibilidade de 


substrates circulantes 





Mecanismos de 
comunicagao entre 4 
importantes tecidos. 










Encefalo 



Transports 
nutrientes do intestino 
para o figado. 

Intestino delgado 


Veia porta 


Absorve nutrientes 
da dieta, move-os 
para o sangue ou 
para o sistema 
linfatico. 


Sistema 

linfatico 


Secreta insulina 
e glucagon 
em resposta 
a mudan<;as 
na concentra^ao 
sanguinea 
de glicose. 


Processa gorduras, 
carboidratos e 
protefnas da dieta; 
sintetiza edistribui 
lipideos, corpos 
cetonicos e glicose 
para outros tecidos; 
converte o excesso 
de nitrogenio 
em ureia. 


Figado 


Transporta ions para mantero potencial de 
membrana; integra sinais do corpo e do ambiente; 
envia sinais para outros orgaos. 


Musculo cardiaco 


Usa ATP gerado 
aerobiamente para 
bom bear sangue. 


Transports lipideos do 
intestino para o figado. 


Sintetiza, 
armazena 
e mobiliza 
triacilglicerois. 
(Tecido adiposo 
marram: realiza 
a termogenese.) 


Usa ATP gerado aerobia ou anaerobiamente 
para realizar trabalho mecanico. 


Musculo esqueletico 


FIGURA 23-11 Funqoes metabolicas especializadas dos tecidos dos mamiferos. 
















III. INSULINA 


• Hormonio polipeptfdico produzido pelas celulas beta das 
ilhotas de Langerhans no pancreas. 

• Seus efeitos metabolicos sao anabolicos, favorecendo, por 
exemplo, a sfntese de glicogenio, de triacilglicerois e de 
protefnas. 

Estimulagao 

• aumento de glicose sanguinea. 

• aumento nos niveis plasmaticos de aminoacidos (arginina). 

• hormonios gastrointestinais (colecistocinina, polipeptideo 
inibitorio gastrico) liberados pelo intestino delgado apos a 
ingestao de alimentos. 


III. INSULINA 

Inibigao 


• Escassez de combustiveis da dieta. 

• Perfodos de estresse (febre, infecgao, trauma, exercfcio 
intenso). 

• Mecanismos mediados pela adrenalina. 



Regulagao da liberagao da insulina pelas celulas beta pancreaticas. 













III. INSULINA 

Efeitos metabolicos da insulina 

• Tecido adiposo e musculos - aumento da captagao de 
glicose. 

• Figado e musculos - aumento da sintese de glicogenio. 

• Figado - diminuigao da glicogenolise e gliconeogenese. 

• Tecido adiposo - diminuigao do nfvel de acidos graxos 
circulantes por inibir a degradagao de triglicerfdeos. 

• Tecido adiposo - aumento da sintese de triglicerfdeos em 
decorrencia do aumento do transporte de glicose para o 
adipocito. 

• Estimula a entrada de aminoacidos e a sintese de protefnas 
na maioria das celulas. 


III. GLUCAGON 


• Hormonio polipeptidico secretado pelas celulas alfa das 
ilhotas de Langerhans pancreaticas. 

• O glucagon, juntamente com a adrenalina, o cortisol e o 
hormonio do crescimento (os "hormonios 
contrarreguladores"), se opoe a muitas das agoes da 
insulina. 

• Em especial, o glucagon age na manutengao dos niveis de 
glicose sangufnea, pela ativagao da glicogenolise e da 
gliconeogenese hepaticas. 


IV. GLUCAGON 


Estimulagao 

• diminuigao da glicose sanguinea. 

• aumento nos niveis plasmaticos de aminoacidos (impede a 
hipoglicemia em resposta a secregao aumentada de 
insulina apos uma refeigao rica em proteinas). 

• niveis elevados de adrenalina plasmatica (produzida pela 
medula adrenal) ou noradrenalina (produzida pela inervagao 
simpatica do pancreas). 

Inibigao 

• aumento de glicose e insulina no sangue. 


Regulagao da liberagao do glucagon pelas celulas alfa pancreaticas. Os 
aminoacidos aumentam a liberagao de insulina e de glucagon, ao passo que 
a glicose aumenta apenas a liberagao de insulina). 
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IV. GLUCAGON 

Efeitos metabolicos do glucagon 

• Tecido hepatico - aumento na degradagao do glicogenio e da 
gliconeogenese e consequente aumento da glicemia. 

• Tecido adiposo - aumento da lipolise e consequente 
liberagao de acidos graxos. 

• Ffgado - aumento da captagao de acidos graxos e oxidagao 
a acetil-CoA. Posterior liberagao de energia ou de corpos 
cetonicos. 

• Ffgado - aumento da captagao de aminoacidos e 
consequente aumento da disponibilidade de esqueleto 
carbonico para a gliconeogenese. 


V. O ESTADO ABSORTIVO 


m 



O estado absortivo (alimentado) e o periodo de 2 a 4 horas 
apos uma refeigao normal. 

Durante esse intervalo, ocorre um aumento plasmatico 
transitorio de glicose, aminoacidos e triacilglicerois. 

A liberagao de insulina em resposta a alta concentragao de 
glicose no plasma sangufneo, estimula a captagao de glicose 
pelos tecidos. 

Parte da glicose e exportada para o cerebro para suprir a sua 
necessidade energetica. A glicose tambem e absorvida pelos 
musculos e tecido adiposo. 



V. O ESTADO ABSORTIVO 

• No figado, o excesso de glicose e oxidado a acetil-CoA, que, 
posteriormente, via ciclo de Krebs e cadeia transportadora de 
eletrons, pode gerar ATP ou ser utilizado na sintese de 
glicogenio e armazenado. 

• Outra parte da glicose pode ser convertida em acido graxo 
para sintese de triglicerideos que sao exportados para tecido 
adiposo e musculos. 

• Excesso de aminoacidos pode ser convertido em piruvato e 
acetil-CoA e ser utilizado na sintese de lipideos. 

• Acidos graxos da dieta podem ser transferidos diretamente, 
via sistema linfatico, do intestino para musculos e tecido 
adiposo. 


CARBOIDRATOS E PROTEINAS DA DIETA 
PODEM SER CONVERTIDOS EM LIPIDEOS 
CORPORAIS. 

Quando a ingestao caldrica excede o gasto 
energetico, os carboidratos e as proteinas da 
dieta podem ser convertidos em triacilglicerois 
no figado, os quais por fim se depositam no 
tecido adiposo. 


INTEST1NO 


OS LIPIDEOS DA DIETA PODEM 
SER CONVERTIDOS EM LIPIDEOS 
CORPORAIS 

Quando a ingestao calorica excede o 
gasto energetico, os lipideos da dieta 
podem ser convertidos em triacilgli¬ 
cerois no tecido adiposo. 



Relagoes 
metabolicas 
entre os 
tecidos no 
estado 
absortivo. 






































V. O ESTADO ABSORTIVO 


Anabolismo 
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- Utilizagao de nutrientes provindos da dieta. 

- Transporte de nutrientes para armazenamento. 

- Sintese de macromoleculas para armazenamento de 
energia. 
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VI. JEJUM 



• O jejum inicia-se apos 2 a 4 horas depois da ingestao de 
dieta, quando os nfveis de glicose retornam aos padroes de 
normoglicemia (80 a lOOmg/dL). 

• Consequentemente diminui a secregao de insulina e 
estimula a de glucagon. Em reposta ocorre degradagao 
de glicogenio hepatico e liberagao de glicose no sangue. 

• Se o jejum perdurar por urn perfodo de 12 horas, entra-se 
no estado basal ou pos absortivo. 




VI. JEJUM 

No estado basal ocorre: 

• Manutengao da normoglicemia - dependente da degradagao 
de glicogenio (glicogenolise) hepatico e liberagao de glicose 
no plasma sangumeo. 

• Glicose = principal substrato energetico para o cerebro e o 
tecido neural e o unico substrato energetico para os 
eritrocitos. 

• Gliconeogenese = outra forma de obtengao de glicose, a 
partir de lactato, aminoacidos e glicerol. 

• Reserva de triglicerfdeos do tecido adiposo - principal fonte 
de energia durante o jejum, atraves da oxidagao direta dos 
acidos graxos ou dos corpos cetonicos. 


VI. JEJUM 

Jejum prolongado 

• Gliconeogenese - mecanismo mais importante para 
obtengao de glicose. 

• Cerebro - comega a utilizar tambem corpos cetonicos como 
fonte de energia, diminuindo a utilizagao de glicose. Em 
consequencia, diminui a gliconeogenese e a oxidagao de 
aminoacidos. 

• Triglicerfdeos do tecido adiposo - principal fonte energetica 
atraves da oxidagao de acidos graxos e de corpos cetonicos. 



Relagoes 
metabolicas 
entre os 
tecidos no 
jejum. 






































VI. JEJUM 


Catabolismo 

- Utilizagao de reservas energeticas do corpo. 

- Transporte de nutrientes para orgaos que precisam deles. 

- Quebra de macromoleculas em compostos menores, que 
por sua vez sao oxidados a C0 2 . 
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Uma ressalva 


- Nada e tao bem definido quando mostram as figuras... 

- Vias metabolicas nao ligam ou desligarrr. simplesmente 
ficam mais ou menos ativas! 
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Uma ressalva 


- Vias metabolicas opostas estao sempre funcionando ao 
mesmo tempo, ainda que em velocidades diferentes. 

- Gera gasto energetico, mas permite regulagao rapida e 
precisa. 




















































Moral da historia 

- Regulagao do metabolismo em resposta a estimulos 
fundamental para a manutengao da homeostase e da 
vida do organismo. 


































































